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   Two cases of neuroblastoma in retroperitoneal cavity were experienced recently in our 
clinic. 
   The first patient of 3 years and 6 months of age admitted to the hospital with a chief 
complaint of left abdominal mass. Left nephrectomy and partial extirpation of tumor were 
performed. The tumor was diagnosed histologically as sympathicogonioma. Despite a con-
tinuous chemotherapy she died on the 29th postoperative day. 
   The second patient of 2 years and 4 months of age referred from the Pediatric Depart-
ment of our hospital with a complaint of abdominal distension. A large tumor occupying 
the left upper quadrant was palpated. The left kidney was found to be dislocated ownward 
on excretory urography. On the 25th of November, the operation of partial extirpation of 
the left retroperitoneal tumor and left nephrectomy were performed. Several kinds of che-
motherapy and irradiation were combined postoperatively. She died on the 28th postopera-
tive day. 
   During 2 month clinical course determination for urinary catecholamine was frequently 
performed on the second case, which demonstrated secretion of a large amount of dopamine 
by the tumor. 
   This is the first case of dopamine-secreting tumor in Japan.
Neuroblastomaは乳幼児 の悪性腫瘍 の中で
も,最 も多 く見 られ る もの の一つ で,一 般に腫
瘍の急速 な増 大,或 は広汎 囲に及ぶ転移 を早期
に来 す為に,我 が国 はも とよ り,諸 外 国 で も
``hopelesstumor"と考 え られ て来た.し か
し,1930年頃 よ り外科的治療法が発達 し,1950
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年頃 よ りは化学療法が進歩 して来 る と共 に,放
射線療法を加 えての治療成果 につい て,盛 んに
報告 され る様になつた.近 年我が国におい て も
小児泌尿器外科 の分野が重要視 され て来 ている
事 に関連 し,教室 に於い て最近経験 したNeuro-
blastomaの2例について報告 し,特にその うち
の1例 は交感神経 系腫 瘍 としては極 めて稀れな
ドーパ ミソ分泌性腫瘍 であつ た の で,Neuro










き,某 病院を訪れたところ,腹 部腫瘍の診断を受 け
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第9図CG-500.9×30cmに よ る再 ク ロマ ト展
開液0.4MNH4Acbufferフラ クシ ョン
量.1.5ml
及 び 第3回21・2μ9/1nL(健常 人 で は1～5μ9/mL)
MA及 びNMAlMA:50～150μ9/day,NMA:
150～400μg/day.
更 に,CG50ヵ ラ ム0.9×30cm・で ク ロマ トを行
い,各 フ ラ クシ ョン につ い て280mμ で の 吸光度 を見
る と,第9図 の如 く,NMAの 軽 度 の上 昇 を 認 める
が,MAに は ピー クは な く,フ ラ クシ ョ ソNo.73を
中心 に した ピ ー クが 出 現 す る.そ こで この物 質 の同定
を 試 み る と,ニ シ ヒ ド リソ反 応 陽性 で,ア ソモ ニァ性
硝 酸 銀 に よ る反 応 も陽性 を呈 した.紫 外 部 吸収 曲線を
見 る と第10図の 如 く,280mμ に ピー クを有 す る ドー
パ ミソの それ に類 似 す る もの と判 明 した.叉 ブ タノー
ル,氷 酢 酸 及 び水 の比 が4=1:1の 展 開液 に よるペー










患老尿中より分 離 琶る物 盾
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第10図 紫 外 部 吸 収 曲 線.
に単 一 の ス ポ ッ トを示 し,MA,NMA及 び ドー パ ミ
ソ とは異 るRfを 示 した.以 上 の成 績 か ら患 者 よ り
No.73を 中心 に分 離 され た 物質 の大 部 分 は ,ド ー パ
ミンに 類似 した 物 質 で あ る3-Methoxy-tyramineで
あ る と断 定 した 。該 物 質 をDopamineequiに 定量
す る と,約30mg～40mgの 大量rb:一一日尿 の 中 に排 泄
され て い る ことを 知 つた.又 この 排泄 値 は,全 臨床 経
過 を 通 じて持 続 した.
尿 中 カ テ コー ル ア ミン(以下CA)測 定 成 績:ド ーパ
ミン4・100P9/50mlリノル エ ピ ネフ リン107μ9/50m1、,
エ ピネ フ リソ15μ9/50ml・(阪大 薬 理学 教 室 に よ る).
臨 床 的 診 断=左 後 腹膜 腔 原 発 のNeuroblastoma.
治 療:先 ず,放 射 線 療 法 並 び に ビタ ミンB12大量 療
法,及 び α一メチ ル ドーパ(ア ル ドメッ ト)の 投 与 が 行
わ れ た が ・1日 ユ40r・の 照 射 を始 め て4日 後 ,腫 瘍
は 軟 化 し,照 射 該 当 皮 膚 に 出血 斑 が 現れ ,腹 水 の潴 溜
を 来 した 為,こ れ を レ線 照 射 に よ る腫瘍 の 崩 壊 と 考
え,手 術 を施 行 した.





































Neuroblastomaには歴史 的 な変遷 が あ り,
また1930年頃 まで は致命的 な疾患 で あつ た為,
以前 より専 ら 病理組織学 的分 野 で研究 さ れ て
来た.即 ち,Willis(1960)及びKingeta1.
(1961)にょれば,virchowは1864年に交感
神経系腫瘍を グ リオーム として区別 し て い た
が,そ の当時は円形細 胞肉腫又 は リソバ肉腫 と
呼ばれるものの中に本疾患 が含 まれていた様 で
ある.1891年にMarchandは胎児 の中枢神 経
系に,現 在の本疾 患 と同様 な変化 を見つけた.
ユ901年,Pepperが肝転移 を有す る副腎の先 天
性肉腫6例 について報告 し,1907年にはHutc-
hinsonが眼窩及 び骨転移 を有 す る副腎腫瘍 を
10例報告 してい るが,こ れ等 もはつ き りと神経
性起源 とは考 えていなかつた様 である.1910年
にWrightがEmbryonaladrenalsympathetic
gangliaの中に ロゼッ トと線維 束に似た ものを
発見 し,こ れ をNeuroblastomaと命名 した.
1914年には,Herxheime「andWahlがNeu-
roblastomaに対 し,Bielschowsky法で神経
線維の鍍銀染色に成功 し,そ の神経 源性が確認
された.一一方,WyattandFarber(1941)が
40例のNeuroblastomaの臨床経験 につい て 報
告してか ら,本 腫瘍 の治療 につ いての報 告や診
断等 の 臨床 的分野 の 研究 が行 われ る様 になつ
た.MurryandStout(1947)が,本症患 者
の試験切除 よ り得 た組織 培養で,24時間 以内に
軸索突起 を形成す る ことを発見 し,こ れ に より
リンパ肉腫又は小細胞性癌腫 との鑑別 に役立 つ
事も実証 された.Wittenborg(1950)は73例の
本症患者 に対・し45例に レ線照射 を行い,3年 以
上の生存率 が30%と言 う好成 績を挙 げた事を報
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告 してい る.そ して本症が今 や治癒可能 な もの
となつて来 たわけで ある.
病理組織学 的問題
既 に前項 で述べ た様 に病 理組 織学的に歴 史的
変遷 を経過 して来 てい る為,本 症 の名称 もまた
分類 法 も一定 した ものがな く,そ れぞれ独 自の




い 本症 が悪性胎生 腫瘍 で,未 分化 な神経原基
より発生 す ることは明 らかであ る為,分 化 の程
度 に より色 々な組 織像を呈す る事は 当 然 で あ
る.Evans(1956)によれ ば,Blacklockはよ
り未 分化 な腫 瘍細 胞 よりな るものをSympath-
icoblastomaと呼 び,分 化 した ものをGangli--
oneuromaとした.そ して これ等の腫瘍細胞 に
は腫瘍 に特有 の ものがな く,混 合型 が 多 い 為
に,組 織 的に厳密 な分類 を行 うのを 避 け て い
る.Willis(1960)によると,未 分化 な細胞 よ
りな るものをNeuroblastoma,分化 した ものを
Ganglioneuromaと呼び,そ の間 にGanglio-
neuroblastomaと言 う亜型 を加 えている.我 国
で も山形 ・西山(1957)が,本症に対 しMay-
Giemsa染色を行 い,細 胞学的 に詳 しい分類法
を作つてい るが,良 性 のGanglioneuromaを
除 くと,臨 床 的には同 じ様な病 像であ る為 に,
Sympathicogoniomaを交感神経 産生細 胞腫,
Sympathoblastomaを交感神経芽細胞腫 と呼
び,こ の両 者を一括 してNeuroblastoma,即
ち神経芽細胞腫 と呼 ぶのが一般 的である.我 々
の第1例 は細胞 の形態 か ら見ればSympathiCG-
goniomaと呼ぶべ き ものであるが,Neurobla-
stomaとして取扱 うべ きFであろ う.ま た,第
2例 は 第1例 か ら 見れば細胞の 配列が 特徴的
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より考 えて,本 腫 瘍は胎生期 より小児期,特 に
10才まで に多いのが 一 般 的 で あ る.即 ち,
Bachmann(1962)の集 めた文 献豊1,030例につ
いてみ ると,0才 よ り1才 までに356例(35%),
2才より4才 までに476例(46%),及び5才 よ り
14才まで193例(19%)となつてい る.本 邦 でも
酒徳等(1958)の集計に よると,177例中,10
才未満 の数が105例(59%)を占め,川 島(1958)
の14才未満48例の集計 による と,5才 までが77
%を 占めてい る.こ の事 は,交 感神経系 の形成
が,10才前後 で停止 す ると言 う発生学 的 事 実
と,ほ ぼ一致 している と見 て よい.Birner(19
61)は,胎 児 に発見 された本症 の1例 について
報告 しているが,彼 に よる と,胎 児 例は少 く,
Bachmannの650例中3例 を数 え るのみであ る.
本邦 で も川原等(1964)は,生後40分後 に発 見
された本症 について報告 しているが,1才 未満
の症 例は33例となつてい る.一 方,酒 徳 等(19
58)の集計か ら高 令者 の例を見 ると,73才女 子
の左副腎原発 例,66才男子 の右 副腎原発例,及
び73才女子の右膝関節 原発例を数 え る事 が出来





した全腫瘍例1,800例中,交 感 神経 系の腫瘍 は
184例,即ち約10%で,Neuroblastoma165例,
Ganglioneuroma18例及 びPheochromocytoma
1例であつ た と述べ てい る.ま た,Dargeon(19
60)は小児悪性腫瘍1,498例中180例(12%)に
本症を見てい る.Hastingeta1.(1961)にょ
れば,ロ ス アソゼル ス小児 科病 院での後腹膜腫
瘍190例中,Wilms腫 瘍95例(50%)及 び
Neuroblastoma68例(35%)となつてお り,我
が 国で も,植 田(1963)によれば,1930年より
1948年の東大小児科 におけ る腹部腫瘍患者 は89
例で,Wilms腫 瘍 とNeuroblastomaが合せ
て41例(46%)と,約 半数を 占め ている ことが
判つた,我 々の教室 におけ る1957年以降 の15才
以下 の入院患者総数 は247例で,そ の うち腫瘍
症 例は11例である.そ の うちわけ は,腎 腫 瘍
(Wilms)2例,後腹膜腫瘍3例(う ちNeuro-
blostoma2例),膀胱 後部腫瘍2例 及 び睾丸腫
瘍4例 となつてい る.こ の様 に本症 は,Wilms
腫瘍 と並 んで,小 児科領域 の腫瘍 の約10%を占
めてい ることが判 る.ま た我 々の教室 における
小児腫瘍 例中,約20%近 くの発生率を占めてレ・
る ことか ら,決 して稀 な疾患 でない事 も判 る.
男女 別に よる発生頻度 はBachmann(1962)の
集計 では,男544例,女486例で,Dargeon(19
62)の報 告では,男116例,女89例 と,男 子に
多い様であ る.
3.発 生部位及 び転移
本 症は全身の交感神経 系 よ り発生す るが,そ
の原発巣は副腎髄質 が最 も 多 く,Bachmann
(1962)による と第3表 の如 く,1,030例中691例
第3表 部 位 別 発 生 頻 度Bachmann(1962)による
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(67.1%)が副腎原発 で,次 いで腹部及 び骨盤
部交感神経 の204例(19.8%)となつ てい る.
また,酒 徳等(1958)によれば第4表 の如 く,
177例中68%以上 が副腎原発 であ り,し か も58
対34と左側に多い結果 が出て いる.一 般 に原発
巣はある臓器に限 られてい るが,本 症 の様 に早
期に転移を来 し易い場合 には,原 発巣 がはっ き
りしない事があ る.そ して臨床 症状が直接原発
巣 と関係 のある場 合 と,無 関係 の場 合 と が あ
る,例 えば,Busfieldは本疾患 の初発症状 を調
べたところ,166例 の中,腹 部症状を来 したも
の47%,眼症状 を来 した もの85%,全 身症状を
来 した もの24%及び整形外科 的症状 を来 した も
の24%であつ たと述べ ている.こ の様に,本 症
が各分野 に亘つ て発見 され る為,当 然 転移 の問
題が重要 になつて来 る.Grosseta1.(1959)
の217例中,74例(34%)は 既 に初 診時転移 を
有 していた.そ してそ のうちの20例は肺臓 に,
コ5例は骨に明 らかな転移を認 めている.ま た,
Bachmann(1962)の1,030例の中で,転 移 の多
く見 られ る部位 を並 べてみ ると,長 管骨287例,
リンパ節256例,頭 蓋骨173例,肝 臓144例,眼
窩130例及 び 肺臓99例の順序 で,骨 系統及 び リ
ンパ系統 への転移が 目立つ てい る.そ し て こ
の転移 は,本 症 の予後 と密接 な関係 が あ り,
Grossetal.(1959)は肝臓 へ転移 した ものは,
骨へ転移 した ものに比 して,予 後が 良い と述 べ
ている.ま た,前 述 した如 く,1901年のPepper
の報告 した肝転移 の症例 と同 じ様に,肝 転移 を
主 とす る本症 をPepPer型と呼 び,Hutchinson
の骨転移 の報告か ら,骨 転移,特 に眼窩 に転移
した ものをHutchinson型と呼 ぶ習 慣が ある.
自験例 は2例 共左側副腎 に由来 す るものと考 え
られたが,死 体 解剖 が施行 出来 なかつた為,転
移の詳細は不明であ る.し か し,第1例 の如 く
鎖骨上窩の腫瘤 形成 や鼠腰部 リンパ節腫脹 は明
らかに本症 と関係づ け得 るし,第2例 の血性腹





























(ii)骨髄穿刺:末 梢血液像 と同様に,本 腫
瘍細胞が他の腫瘍細胞に比して小 さい と言う
事から早期に転移する.中山等(1957)及び泉
等(1961)は血液像と共に骨髄像の 変 化 も調
べ,同 じ様な結果を得ている.Dargeon(1962)
は骨髄に於ける本腫瘍細胞にはロゼッ トや線維
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する必要 がある.し か し,本 症 では早期 より肺
転移 を起 す事 は少 く,肺 転移 の見 られた ものは
全て末期 の ものであ る.自 験例 では2例 共 その
転移像は見 られなかつた.腹 部腫瘤 の場 合には
Wilms腫瘍並 びに他 の後腹膜腫瘍 と鑑別 を必
要 とす る.本 症ではWilms腫 瘍 よ り,石 灰化
を起す頻度は少いが,し ば しば観察 され る.腎
孟 レ線像 はKincaidetal・(1957)により,
診断的価値が高い事が報告 されたが,本 法 のみ
では,Wilms腫 瘍 との鑑 別が出来 ない と言 う
人 もあ る(Grosseta1.1959).大体Wilms
腫瘍 の場合には腎臓そ のものの変化 で あ る 為
に,腎 孟腎杯 に直接 の変形が あるのに対 して,
本症 の場合 には腎外 の変化 である為 に,腎 孟 腎
杯 の圧排像 が見 られ,腎 孟腎杯 の変形 よりもそ
の全体 としての移動 を見 るのが特徴 的であ る.
その他後 腹膜腔気体注入撮影 や注腸撮影,時 に
は大 動脈 撮影 も重要 であ るが,乳 幼児や病変 の
進んだ ものには,積 極的に施行す る 必 要 は な
い.骨 転移のみが発見 された場 合には,骨 脱灰
性変化 として現われ るEwing肉 腫 との鑑 別が
必要 である.
(vi)尿所見:1957年Masoneta1.が褐 色
細胞腫 の診断で別除 した腫瘍が,エ ピネ フ リン
分泌性 のNeuroblastomaであつた事か ら,本
症 に対 す る尿 中カテ コール ア ミン(CA)の検索
が行 われ る様 になつた.VoorhessandGard-
ner(1962)はCA終末代謝産物 であ るV.M.
A.が 本症患者 の尿 中に,比 較的大量 に排泄 さ
れ ることを実証 した.ま た,WilliamsandGr-
eer(1963)は,最近CAの もう一 つの終 末代
謝産物 であるHomovanillicacid(H.V.A.)
を測定す る事に よつ て,本 症 の診断並びに治療
方針の決定が,よ り確実になつた事を報告 して
いる.そ して彼等 は更 に文献上Neuroblastoma
と診断 され,尿 中CAの 検索 が行 われ た79例
を蓑示 して,そ の70%～100%に診断的価値の
あ る事 を示 している.VoorhessandGardner
(1962)及びKoguteta1.(1962)等は,本 症
の臨床経過中 に,尿 中CAの 測定を くり返 し
行 い,現 在施行中の治療が適当で あるか どうか
の判定 にも役立つ と述べ てい る.我 々の第1例
については施行 され なかつたが,第2例 にっい
ては全臨床経過 を通 じて頻回に測定 さ れ た の
で,蔽 に二三 の点につい て述べ てみ る.即 ち,
交感神経及 び交感 神経 節に於 いて,Tyrosine→
Dopa→Dopamine→Norepinephr圭neと言う過
程 で酵素 反応 が進め られ ているが,副 腎髄質で
も同じ様 に,Norepinephrine及びEpineph-
rineが生成 され る.交 感神経系組織 と,ク ロ
ム親和性組織 は,胎 生学的 に同じ原基か ら発生
す るので,こ れ等組 織か ら発生す る腫瘍は,生
化学的CA産 生過程 の中間産物 を生成す る こ
とは充分考 え られて よい.従 つて,ノ ルエ ピネ
フ リン及 びエ ピネ フ リンを大量 に産 出す る腫瘍
は,臨 床 的に褐色細胞腫 として経過 す るが,ド
ーパ ミンを多量 に分泌 す るものは,そ れ程顕著
な臨床症 状を現わ さないでい る場合が多い.第
2例 の如 く,極 めて大量 の ドーパ ミンを分泌す
る腫瘍は,CA生 成酵素 系の中,β 一hydroxy1-
aseを絶対的 ない しは相対的 に欠如 しているも
の と考 えられ,た めに ドーパ ミソ よりノルエ ピ
ネ フ リンへ の移行 が遮断 された結果,大 量 の ド
ーパ ミン及 び ドーパ ミンに類似す る物質,即ち,
3-Methoxy-tyramineが尿 中に証明 されたわ
け である.McMillan(1956)によると,或 る
種 の褐色細胞腫 は,ノ ル エ ピネフ リン よりもド
ーパ ミソを優先 的に分泌す る場合 が考 えられ る
と述べ てい る.し か し,褐 色細胞腫 の如 き成熟
腫瘍 は,CA産 生の酵素系 が完成 されてお り,
殆 ん どの場 合そ の欠如 が見 られな い の が 普通
で,第2例 の如 く極 めて大量 の ドーパ ミンを分
泌 す る腫瘍 は,未 分化 な悪性腫瘍 の中で も非常
に少い もの と考 え られてい る.そ して我々が調
べ得た範 囲では,こ の様 な症例 は未だ見当らな
い.我 が国では,1962年に初 めて 蓮井等 によ
り,Neuroblastomaの愚者 の尿中CA検 索が
行われ,ノ ルェ ピネ フ リン及 びエ ピネフ リン分
泌性 の ものであ る事 が立証 された.
6.治 療 及び予後
本症 の治療 は,外 科的療法,放 射線療法及び
抗腫瘍性化学 療法の組合せ に より行われて来た
が,非 常 に困難 である.酒 徳 等(1958)の集計
した本邦例 は,そ の殆 ん どが剖 検例であること
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からも想像がつ く.1930年までは殆 ん どの症 例
が死亡 していた.即 ち,WyattandFarber
(1941)によると,Blacklockが言 う様 に,本 症
の全ては症状が現われてか ら8～9週で死亡 す る
と考え られ ていた.し か し,1940年にFarber
が,そ の治療経験 を発表 してか ら,治 療成績 も
上昇 して来た.KoOP(1961)によれば,手 術
時転移 の見 られ なかつた ものの中 で,外 科的療
法のみで3年 以上 の生存 率が27.7%と言 う好成
績を挙げた.Witte.nborg(1950)は,73例の
治療経験を発表 し,そ の中45例に外科的療法 と
放射線療法 を併用 し,22例(30%)が2年 ない
し13年間生存 してい ると述べ てい る.こ れ等治
療成績は,植 田(1963)の報告 よ り一括 して見
ると第5表 の如 く,年 々良好 とな つ て い る.
第5表Neuroblastomaの生 存 率
植 田(1963)によ る
報告者 報告鞭 察期間藤 額%
Wittenborg19503年以上 73 22 30
Snyder 19515年以上 15 1 7




Sutow 19582才未 満14カ月 158 63 39.9
2才以上
14カ月 134 10 7.5
Gross 19592年以上 217 80 36.7
King 19612年以上 28 14 50
Dargeon(1962)及びKingetal.(1961)は,
外科的に腫瘍 の別除 を行 う場合,殆 んどの症例
で完全捌除が不可能 であ る為,手 術前後 のレ線
照射を行 うのを原則 と してい る が,King.et
a1,(1961)の報告 では,放 射線 療法 のみ でも,
2年以上 の生存率 が50%と言 う好成績 を残 して
いる.レ線照射 は3週間～1カ月にかけ て,2500γ
ないし3000rが 必要 であ る.本 邦 で も最近 は
レ線照射 によ り良 い成績 を挙 げ てい るが,渋 谷
等(1963)の症例は,2カ 月の乳児 に推定病巣
線量1000r/20日間 と,マ イ トマイシ ン0.5mg
/dayで総量7mg及 び プレ ドニン10mg/day
で総量300mgの 治療法 を行 い,1年 後 も再発
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な く経過 している.本 症 は極 く稀 には 自然寛解




けてか ら46年目現在,臨 床 的に も病理組織学的
に も治癒 した と認め,こ れについて報告 してい
るが,こ の様 な事 は他の悪性腫瘍 には絶対 に見
られ ない事 であ る.一 方Bodian(1963)は,
1950年頃 よりVB12の大量療法を始め たが,こ
れ はVB、2が赤血球 の正常成熟に必要 な因子で
あるこ とか ら,こ れ を大量 に投与すれば,神 経
芽細胞が成熟 を起す可能性が期待 出来 ると言 う
考 えに始 つてい る.し か も,1mg/7kgofbody
weightの大量 を,少 くとも2年 間1日 隔に筋
注す る様に定め てい る.そ して,外 科 的療 法及
び放射線療 法 と組合 せて,165例中32例に臨床的
には再 発 もな く経過 してい る.その他Williams
andGreer(1963)は,CAの酵素反応 を応用
し,Dopaよ りDopamineの過程に作用す る
Dopadecarboxylaseの阻害 剤であ る α一Methy1-
dopa(アル ドメッ ト)を大量に投与 して,ド ー
パ ミンの産生を阻止せん と試みたが失敗に終つ
てい る,こ の治療法は高血圧 の対症 療法に しば
しば利用 され るものであるが,本 症におけ る効
果は未 だ不明の点が多い.我 々も 第2例 に 対
し,ア ル ドメッ ト1日750mgを10日 間投与 し
たが,効 果が見 られないで終つた.い ずれにせ
よ,本 症 に関 して もSutow(1958)の成績 で明
らかな様 に,2才 以下 の場合 に良好 な結 果が出
てい るところか ら,他 の悪性腫瘍 と同様 に,早
期 に治療 すべき ことは当然 である.
皿 結 語
1.我 々の経験 した2例 のNeuroblastoma
につ いて報告 した.
2.第2例 は ドーパ ミン分泌性腫瘍 として,
本邦 第1例 目であると共に,尿 中 ドーパ ミン排
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第4図 ユ〔第1例 の鍍銀染色10×10、




第5図 第2例 の腹部単純 レ線像.
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第7図 第2例 の排泄性腎孟レ線像:左 腎は
下方に(→印),圧排されている.
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第14図 第2例 鍍銀染色10×10.
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